原著 by 水谷,元雄 & MIZUTANI,MOTOO
C千葉医学 53，293-299，1977J 
熱電効果による体表循環の研究 VIII
一一部位による体表循環動態の相異 (2)一一
水谷 苅雄
(昭和52ifl2月21日受付)
まとめ 
1. 熱電効果による体表循環測定法により， gallamine非動化， 人工呼吸下のネコの耳介内
面，前肢部および前額部の皮膚血流を測定し，部位による循環動態の相違について検討した。 
2. 三部位の血流および全身血圧に対する serotonin，histamine，braclykinin の影響を観
察・記録した。 
3. 耳介内面の皮膚血流は serotonin投与により減少し， histamine，braclykinin投与によ
り血圧の下降につれて減少した。 
4. 前肢部の皮膚血流は serotonin投与により減少し， histamine，braclykinin投与により
増加した。 
5. 前額部の皮膚血流は serotonin投与により減少し， histamine，bradykinin投与により
こ。T増加し 
6. 前報で耳介内面には adrenergicα 型の血流減少機構の関与が大きく，前額部は adren-
ergic /3型の血流増加機構の関与が大きく，前肢部は両者の中間的な反応を示す部位である事を
報告したが，今回の実験でも， 耳介内面の皮膚循環には血流減少機構の関与が大きく， ほかの
二部とは明らかな違いを示した。 
Keywords: 熱電効果，交又熱電堆法，皮膚血流，血流増減機構，四象限グラフ判定法
略語一覧:5-HT: serotonin，Hist: histamine，BDK: bradykinin 
はじめに
ることのできる交又熱電堆法3)引を用いて実験を行なっ
た。動物は前報9)と同様にネコを用い，耳介内面，前肢
これまでヒトおよび動物での体表循環に関する検索が 部および前額部というやや機能の異なると思われる三部
種々なされてきており 0引， 部位による皮膚循環動態の 位を選び，それぞれの血流と血圧とを持続的に測定し， 
相違に関する研究もなされてきている6)7)。 われわれは serotonin，histamine brac1ykinin，に対する三部位の
ネコを用いて，自律神経薬および papaverineに対する 血流変化を検討し，興味のある結果を得たので報告す
部位による皮膚循環の相違を研究してきたへ る。
一方， serotonin，histamine，craclykininといった生
体内微量活性物質に対する種々臓器での循環動態の解明
もなさjもできているの・23)。 実験方法
今回も筋血流など，ほかの臓器の循環の影響を受ける 体重 3kg前後の健康なネコを雌雄の別なく用い， 
ことのない，いわば純粋な局所皮膚血流を持続的に促え gallamine非動化，人工呼吸下 (25回/分)で血圧測定 
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HJおよび静注用のポリエチレンチューブを股動・静脈に
それぞれ挿入した。また，耳介内面および前額部の動注
用ポリエチレンチューブを A.lingualis に挿入し，前
肢部の動注用ポリエチレンチューブを A.subscaplaris 
に挿入し，それぞれのチュープより逆行性に動注を行な
った。
血流測定にはプレート型表面血流測定素子(以下素子)
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を用い，勢毛した耳介内面に装着した。また前肢部およ
び前額部では， inlJ定部位から離れた部位の皮膚に設けた
小切開口より皮下に素子を挿入し，測定面が皮膚内面に
密着するように装着した。なお素子は装着前に50%グリ
セリン液で浸潤されるようにした。これら三部位の血流
】
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変化を股動脈平均血圧と同時に持続的に測定記録した。 Increa se. 
実験室温は22土PCに一定し，動物の体温は37.50C
前後に保ち，かつ，測定部位は広くガーゼなどをもって
覆い，外気の影響が及ばないように留意した。薬物とし
ては， serotoninはo.1/lg/kgから20μg/kgまでを静注， 
2/!g/kgを動注し， histamine は0.05μg/kgから 2pg/ 
日 
kgまでを静注， 0.1 pg/kg を動注し， braclykininは 
O.Olpg/kgから 2pg/kgまでを静注， 0.2pg/kgを動注 Fig. 1 
図

Estimation of the net changes in bloocl 
した。
薬物静注に対して，血圧の影響を考慮に入れるため次
のグラフを用いた(図 1)。血圧(BP)の変化分(mmHg)
を横軸にとり，血流 (BF) の変化分(%)を縦軸にと
る。ガラミン非動化，人工呼吸下のネコの血圧は周期約 
30秒，波高15-25mmHgの第三級自然動揺を示す27)。
この自然動揺時の血圧の上昇分をA，下降分を C，それぞ
れに対応する血流の増加分をB，減少分をDとし， B/A 
=Q，D/C=Q'とする。この QQ'が第 1， 3象限にお
いて450 の傾きになるように縦軸の血流値 (%)を定め
る。このグラフ上に薬物静注時の血圧，血流の変化分を
プロットする。 
このようにするとプロットの位置により血流の変化に
対する血圧の影響の程度を知ることができる。つまり 
QQ'上のプロット (1)，(7)は血圧の自然動揺に全く
依存した血流変化を意味し，第 1象限の450線 (QQ')よ
り上方のプロット (2)は血圧上昇に対する依存度を超え
て血流が増加したことを意味し， Y軸の Oより上方のプ
ロット (3)は血圧が変化しないのに血流が増加したこと
を意味する。また第2象限のプロット (4)は血圧の下降
にもかかわらず血流が増加したことを意味し， Xi陥の O
より左方のプロット (5)は血圧が下降しでも血流が変化
しない場合で，第3象限の450線より上方のプロット (6)
は血圧が下降し，血流も減少しているが，血圧の下降に
抵抗した血流変化を示していることになる。
実 
f1.ow unc1er infl.uence of bloocl pressure 
change by four quadrants graph. 
BF: Blood f1.ow. BP: Blooc1 pressure. A: 
Rise of BP. B: Increase in BF. C: Fall of 
BP. D: Decrease in BF. Abscissa: Changes 
of BP (mmHg). Orc1inate: Changes of c1ermal 
blood f1.ow (%). Scale of ordinate is determined 
to make the QQ' line at an angle of 45 0 • Upper 
and lower curves in the square are the BF and 
BP，respectively. When the BF changes clepend-
ently upon the BP changes，BF is plotted on 
the QQ' line. When the BF increases beyond 
the changes expected from that of BP，it is 
plottecl above the QQ' line (as illustrated 2-6). 
いずれにしてもプロットが QQ'の線より左上方にあ
る場合は，何らかの意味で積極的な血流増加作用がある
と考えられる。また逆にフ。ロットが QQ'の線より右下
にある場合は，何らかの意味で積極的な血流減少作用が
あることになる。今回は静注に対してこの方法を応用し
た。
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1. 薬物単独投与による皮膚血流の変化 
a. Serotonin (図 2) 
5μg/kgの静注により，図では血圧は一過性に下降し
ているが，下降の後軽度上昇し，さらにわずかの下降が
持続したものも見られた。血流は三部位とも減少した。
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Fig. 2 Effect of serotonin (5 f-lg/kg) on clermal 
bloocl flow and bloocl pressure. 
A: Dermal bloocl flow in the insicle of the ear. 
B: Dermal bloocl flow in the forearm. C: 
Dermal bloocl flow in the foreheacl. D: Bloocl 
pressure. Calibration for dermal bloocl flow ancl 
blood pressure are 10μV ancl 50 mmHg (top; 
150111111Hg，bottom; 100 mmHg)，respectively. 
Til11e scale: 30 sec.. Drug was injectecl at the 
time inelicateclby a clot. 
HISTAMINE 0.2PYkg I.V. 
A 
B 
c 
D 
Fig. 3 E旺ectof histal11ine (0. 2f'g/kg) on elerl11al 
blood flow ancl bloocl pressure. 
For explanation of this五guresee Fig. 2. 
2 pg/kgを動注すると血圧の変化はほとんどなくなり，
血流の減少は三部位とも大きくなった。 
b. Histal11ine (図 3) 
0.2pg/kgの静注により，血圧は一過性に下降し， 耳
介内面の血流は減少し，前肢部および前額部の血流は増
加した。 0.1 p.g/kgを動注すると血圧の下降は小さくな
り，耳介内面の血流はやや増加し，ほかの二部位の血流
の増加は大きくなった。 
c. Bradykinin (図 4) 
0.5μg/kgの静注により血圧は一過性に下降し， 耳介
内面の血流は減少し，前肢部および前額部の血流は初め
わずかの減少を示した後増加した。 0.2μg/kgを動注す 
BRADYKININ 0.5 P%o I.V. 
A 
B 
c 
日 
Fig. 4 E旺ectof braclykinin (0.5μg/kg) on eler-
l11al blood flow ancl blood pressure. 

For explanation of this figure see Fig. 2. 
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Fig. 5 E旺ects o~ serotonin on clerl11al blood 
自owancl bloocl pressure. 
A: Insicle of the ear. B: Forearl11. C: Fore-
heacl. Abscissa: Changes of bloocl pressure 
(mmHg). Orclinate: Changes of clerl11al bloocl 
flow (%). Slant line: QQ' line (see Fig. 1). 
Each dot，from right to left，represents concen-
tration of serotonin，0.1，0.2，0.5，1，2，5，10， 
.vi.20μg/kg 
ると血圧の下降はほとんど無くなり，耳介内面の血流は
やや増加し，ほかの二部位の血流の増加は大きくなった. 
2. 薬物の投与量を変えた時の皮膚血流 
a. Serotonin (図 5) 
0.1，0.2，0.5，1，2，5，10，20μg/kgを静注した時
の血圧，血流の変化をプロットした。三部位とも投与量
が増すにつれて変化が大となったが，そのプロットは第 
3象限の QQ'の線より下方に位置しており， これらの
部位に積極的な血流減少が見られた。また耳介内面(A)
はほかの二部，位に比べてプロットの下り方が一番急にな
っており，この部位の血流減少の度合が最も強いことを
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Fig. 6 E旺ect of histamine on dermal bloocl 
flow and blood pressure. 
Each dot，from.right to left，represents concen-
tration of histamine，0.05，0.1，0.5，1，2μg/kg 
i. v. For further explanation see Fig. 5. 
示している。 
b. Histamine (図 6) 
0.05，0.1，0.2，0.5，1，2μg/kgを静注した時の血
圧，血流の変化をプロットした。耳介内面 (A)では血
圧は下降し，血流は減少しているが，プロットは QQ'
の線の左上方にあり，血流が血圧の下降に抵抗を示して
いることになる。前肢部 (B)および前額部 (C)では
血圧の下降にもかかわらず，血流は大きく増加した。 
c. Bradykinin (図 7) 
0.01，0.02，0.05，0.1，0.2，0.5，1，2μg/kgを静
注した時の血圧，血流の変化をプロットした。耳介内面 
(A)では血圧は下降し， 血流は減少しているが， プロ
ットはほぼ QQ'の線上にあり，血流は血圧依存性と考 
A 8 25 c 
15 
20 20 
10 
15 10 
10 
Fig. 7 E妊ectof braclykinin on clermal bloocl 
自owancl blood pressure. 
Each c1ot，frorn right to left，represents concen-
tration of braclykinin，0.01，0.02，0.05，0.1， 
0.2，0.5，1，2 pg/kg i. v. For further explana-
tion see Fig. 5. 
えられる。前肢部 (B)および前額部 (C)では血圧の
下降にもかかわらず，血流は大きく増加した。
考 察
1. 流血変化に及ぼす血圧の影響を判定する一方法に
ついて(図 1) 
血流変化を論ずる場合，血管抵抗，血流速度および血
圧，血液粘膜調度などが問題となってくる。一般に急J性
実験で，大量出血，輸液などによる血液の構成に変化が
みられない場合，血液粘調度の変化はほとんど無いと考
えられる。そうすると invivoでの局所血流変化はそ
の部の血管抵抗と全身血圧の変化でほぼ決定される。血
圧の変化が大であれば，局所血流変化は血圧の変化にか
くれてしまう可能性がある。そこで血圧の影響を除く必
要がでてくる。今回のグラフ(図 1)では，血圧の自然
動揺時の血流変化を血圧依存性の変化と考え， QQ'の
線の傾きを 1とした。従って QQ'より左上にプロット
される変化は血圧の影響を超えた血流増加を意味し，右
下にプロットされる変化は血圧の影響を上まわった血流
減少を意味する。
この方法で一つの問題なのは，血圧の自然動揺時に50 
mmHgといったような大きな血圧変化があった場合の
判定にはいささかの困難が伴うことである。外からの刺
激なしに血圧，血流の大きな変化がみられることもある
が，これは体内の adrenalineなどが spontaneに血中
に放出されたためと考えられ，これは薬物投与による反
応と同じ事になってしまう。そこで実験観察中に明らか
に自然、動揺晴の変化であると認められたものは薬物作用
判定のためのプロットからは除外した。
現在のところ，この方法(グラフ)は薬物反応性の方
向を明らかにするために利用しうる手段であると考え 
Q 。 
2. 薬物による血流変化について 
a. Serotonin (5・HT)の作用について 
5・HTはいろいろな平滑筋および神経に対する刺激作
用をもっている。特に心血管系，呼吸器系などに強い反
応を引き起こす。 5・HTの効果の多くのものは反射を介
するものであり，神経支配の状態，投与の速さ，麻酔の
深度，その時の臓器の状態などの影響を受ける。 また 
tachyphylaxisが見られる24)。 
5・HTの呼吸器に対する効果，特に呼吸運動の抑制に
ついては人工呼吸を行なっているという点から無視でき
る。また麻酔をしていないので深度による影響は考えな
くても良いであろう。
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今回は心血管系，特に皮膚循環についての研究である
が， systemicなものとして，まず血圧について考えて
みたい。血圧は一般に投与直後の短い血圧下降期，続い
ておこる血圧上昇期，最後に投与 1-2分後におこる持
続的な血圧下降期の三相に分けることができる23)24)。初
めの血圧下降期は冠血管化学反射 (Bezold.Jarish反射)
の結果であり，血圧上昇期は 5.HTの血管収縮および
心拍出量の増大によるものであり，最後の持続的な血圧
下降期は骨格筋における血管拡張作用によると考えられ
ている。
これまでいろいろな臓器の血管反応性が調べられてい
るが，骨格筋の血管反応性は venuleの血管拡張が強く， 
precapillaryも拡張するの。 また外頚動脈血流は増加し
内頚動脈血流は減少し10九 aortaの収縮も観察されてい
るω。今回の実験で，皮膚では血流減少が観察され，特
に耳介内面では減少が強く現われた。このようにらHT
には部位による血管反応性の相違がみられるものと思わ 
れる。 
b. Histamineの作用について 
Histamineには大血管や小動脈の収縮作用のほかに，
微小血管，毛細血管に対して強い血管拡張作用があり，
そのために強い血圧下降がみられる12)・14)。また小動脈は
イヌ，サノレ，ヒトでは拡張し，ネコでは収縮するという
ように動物による反応性の相違もみられる22)。
ヒトの皮内に hisiamine を注射すると局所赤斑が生
じる。 これは皮膚の小血管(毛細管， 小静脈， 終末動
脈)が histamineに直接反応して局所性拡張したもの
である21)。このように皮膚では histamineにより血流
増加が考えられる。今回の結果から，耳介内面を除く二
部位では血圧の下降にもかかわらず著明な血流増加がみ
られた。また耳介内面の血流は血圧の下降に抵抗を示し
たが，この部位が血圧の影響を受けやすv、のことを考え
ると，この部位にも血流増加機構が存在すると思える。
ほかの臓器では脳血流の増加がみられ15九また骨格筋
の血流増加も観察されている9)。
これらのことより，動物種や血管径の違いによる his-
tamine反応性に差異はみられるものの， 局所血流はほ
ぼ増加の方向に動くものと考えられる。 
c. Braclykininの作用について
キニンは血管拡張物質の中でも最も強い作用をもって
おり，ヒトに静注すると顔が赤くなったり，結膜充血が
おこる。また筋肉，腎臓，内臓などの血管も拡張する25)。 
Harrisonらの研究1のでは， braclykinin投与によって末
梢血管の拡張，大動脈圧の下降，心拍出量の増加などが
みられるが，これらの作用は自律神経遮断薬投与前後で 
変化がなく，彼らは braclykininの作用は自律神経系を
介したものではないと考えている。また Correaらの実
験17)では， bradykinin 1μgを心室内に注入すると，
大動脈圧が上昇すると報告している。今回の実験では全
例で血圧は下降した。また骨格筋の微小血管は拡張しヘ
ウサギの耳の血管拡張も観察されている18)。発汗中の皮
下組織の血流は増加するが， その時の皮下組織中の 
bradykinin量が増加していることから， 発汗中の血管
拡張は braclykinin の生成によると考えられてい
る19)20)。
今回の実験結果から，皮膚では前肢部，前額部で血圧
の下降にもかかわらず大きな血流増加がみられ，耳介内
面の血流はほぼ'血圧依存性で、あった。
これらのことを考えると bradykininは全身の末梢血
管拡張作用を有し，その作用は血管直接作用であると考
える。 
3. 皮膚血流の部位による相違について(表 1) 
前回8)および今回の実験から，耳介内面の皮膚は α-
aclrenergicな血流減少機構， 5・HT による強い血流減
少がみられ，また血圧変動の影響を強く受ける部位であ
り， s.adrenergicおよび cholinergicな血流増加機構は
弱く，また histamine，bradykininによる血減増加は
比較的弱かった。 
Table 1.	 The pattern of the blood flow 
change in three dermal regions. 
Ear F oream F oreheacl 
α-Adrenergic constriction 
川 甘
+ 

s'Adrenergic dilatation 
Cholinergic clilation 
十ト 
+
品川十 
BP clepenclency +十 十 + 
5・HT constriction 十時 十ト + 
Histamine clilatation + +十ト +十
Braclykinin clilatation +ト +十 
俳: Remarkable change. 

十十: Moderate change. 

+: Slight change. 

No or little change. For further explana' 
tlOn see text. 
前額部の皮膚は s-adrenergicな血流増加機構が強
く， histamine，braclykininによる血流増加もみられ， 
cholinergicな血流増加機構も弱いながら存在した。ま
た α.adrenergicな血流減少機構は弱かったが， 5・HT
による血流減少はみられた。
前肢部は上記両部位の中間的な変化を示したが， むし
ろ前額部の反応に近いようで、あった。
4g8 水谷元雄
これらの事を考えると，比較的外界に露出している耳
介内面は血流蹴少機構が強く，これはヒトの四肢の反応
に似ていると考えられる。この血流誠少機構の強さは，
寒冷暴露に対するものとして合目的的と言える。また比
較的体毛に覆われた前肢部，前額部，では血流減少機構
はそれほど強くなくむしろ増加機構が強かったのは興味
がもたれるところである。
この二部位聞の相違については目下研究中である
が26)，環境温を上げた場合は，前額部の皮膚血流は比較
的安定しており，前肢部の皮膚血流は体温上昇に従って
血流レベノレの上昇がみられた。ヒトでは前額部の皮膚は
血流減少機構が少いとされベ 感情に左右されやすいと
言1つれており，前肢部で、は血流減少が強いことが認めら
れている3)4)。前額部の循環動態は感情の影響という点
を除けば， ヒトとネコの聞に類似性がみられた。一方，
前IJ支部の循環動態はヒトとネコでは異なり，ネコの場合
はむしろ前額部の血流に近かった。この差異は，ヒトと
ネコの生態の相違によるものであると思われるが，なお
研究続行中なので、追って発表したいと思う。 
SUMMARY 
The local blood flow (BF) was measured in 
three parts of the skin of cats using a thermo-
electrical method. Three parts were the forearm 
(A)，forehead (H) and inside of the ear (E). The 
blood pressure (BP) was recorcled from the 
femoral artery. Cats were immobilizecl with 
gal1amine ancl ventilatecl arti五cially. Serotonin 
(0.1-20 μg/kg) ，histamine (0.05-2 pg/kg) and bra-
dykinin (0.01-2μg/kg) were injectecl intravenously 
or in traarterially. 
1ntravenous injection of serotonin callsed a 
clecrease in BF in three parts of the skin and 
procluced tri-phasic change in BP，the五rstfal1 
phase，the second rise phase and the thircl fal1 
phase of BP. 1ntraarterial injection of serotonin 
produced a remarkable clecrease in BF and a mild 
tri-phasic change in BP. 1ntravenous injection 
of histamine causecl a remarkable increase in BF 
in both A ancl H，ancl slight increase in BF in 
E. 1t procluced a transient fal1of BP. 1ntra-
arterial injection of histamine causecl more 
remarkable increase in three parts BF than 
intravenolls injection. Bradykinin procluced the 
same pattern of change in three parts BF as 
histamine clicl. 
The present stlcly inclicatecl that the BF in 
lessly hairecl ear region differed from the other 
two parts in the existence of a strong BF clecrea-
sing mechanism ancl that the BF in A region 
showed almost the same response to serotonin， 
histamine and bradykinin，as that in H region， 
although the decrease in BF was less in A 
region than H region. 
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